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Z prezentace byly odstranény fotografie pacientu a vSechny podklady,
ke kterym se vztahuji autorska prava.



« Anomalie genitalu
1: 4 500 porodu
(Thyen, U. et al.,Horm.Res., 2006)

DSD: ,disorders of sex development”
congenital conditions in which development
of chromosomal, gonadal or anatomical sex

IS atypical



DSD

Mnoho pfipadu se manifestuje v novorozeneckéem obdobi

PozdéjsSi manifestace:

Drive nepoznany obojetny genital

Gonada v kylnim vaku triselné kyly u ,divky”
Opozdéna nebo neuplna puberta

Virilizace divky

Primarni amenoroe

Gynekomastie u chlapcu

Prilezitostna cyklicka hematurie u ,chlapcu”



DSD

? Genetické pohlavi: zena x muz x hermafrodit

? Hormonalni produkce u XY: normalni x abnormalni
? Citlivost k androgenum: kompletni x parcialni

? Virilizace u zeny: progredujici X neprogredujici

Postupy
_éCba (medikace, operace, 0bqji?)
Perspektiva (sexualni identita, plodnost, sex ...)




DSD

RN

Zivot ohrozujici Ne
Urgentni

Je ¢as na diagnostiku



Pristup k problemu 1

« Anamnéza (RA obojetny genital, zdravotni stav
matky, virilizace?), leky v gravidite, tehotenske
ztraty, umrti novorozence z nejasneé priciny.

« vysetreni (dysmorficke rysy, rozstepy v oblasti
stredni cary, stav hydratace, TK).



Pristup k problému 2

Genital

e Hmatné gonady?

e Stupen virilizace (Prader, Quigley).

o Zmerit delku penisu, membra.

* Vyusteni uretry, vaginy, urogenitalni sinus?



Pristup k problemu 3

 Popsat labioskrotalni valy, zraseni?
* Pigmentace kuzZe na genitalu ?

e Stanovit gestacni vek (divky s prematuritou:
relativné vétsi klitoris a labia minora, u chlapcu
obvykle nesestoupla varlata pred 34. tydnem).



Diagnosticky postup

 Vkrvi: 17-OHP, Na, K, CI, kortizol, glykemie, T, E2,
FSH, LH, (AMH), steroidy (moc).

o Karyotyp X aY specificke proby.

« Zobrazovaci vysetreni (bricho: mala panev USG)
USG, MR, laparoskopie.

o Stimulacni testy: hCG a ACTH k posouzeni funkce
varlat a adrenalni biosyntézy.



I CAR !l



Klinicky obraz u CAH

Obojetny vzhled genitalu u divek (21-OHD) nebo u chlapcu
(3 3-OHSD, 17 a-HSD, 17 3-HSD).

Pigmentace genitalu (exces ACTH).

Solna krize.

Vice nez 90% of CAH: 21-OHD (117a-OHP).



Vzacnejsi formy CAH

« 1113-OHD: hypertenze a obojetny genital u zen,
zvétSeni penisu u chlapcu.

e 3 [3-OHSD: adrenalni insuficience a tezka
solna porucha (deficit aldosteronu) — vysoka
umrtnost v detstvi, virilizace divek, porucha
virilizace u chlapcu.



Vysetreni novorozence

s obojetnym vzhledem genitalu

« Karyotyp: krev/FISH/PCR.

* lontogram (Na+, K+, CI-).

 Glykemie (hypoglykemie — projev deficitu kortizolu?).
 UZ panve (U a O normalni u divek).

e Krev: 17a-OHP (odebrat vzorek pred 1. podanim steroidu !!!),

« Optimalné: 48 h po narozeni (clearance placentalni produkce, jiz odpovida
tvorbé u novorozence).

* Profil steroidii (mo& nebo krev).

 Krev k analyze CYP21 genu.



Lécebny postup u CAH 21-OHD: 1

e Zahajit lecbu: hydrokortison

e Soli (p. 0. roztok nebo 10 mg solné tablety
rozpustené v 1 ml vody)

e Sledovat 3 dny iontogram: k casnée identifikaci
solné ztraty.

e 1. projev deficitu aldosteronu: vzestup K+
v plasme (predchazi pred poklesem Na+).




Lecebny postup u CAH 21-OHD: 1

 Pokud je 1K+ nebo |[Na+: krev k vySetreni Aldosteronu
a PRA.

o Zahajit lecbu 9a-fludrokortisonem.

e Pridat solnou smes.

« FLUDROKORTISON NEMA EFEKT BEZ
« DOSTATECNE SUPLEMENTACE SOLI !!!

* Pravidelné sledovani endokrinologem.



Kazdodenni péce

Sledovani u pediatrického endokrinologa.
Hydrokortison & Fludrokortison & sul.

Pokyny rodiéum k upravé lécby v zatéZzové
situaci napf. nemoc (dvoj- az trojnasobit davku
hydrokortisonu), intramuskularni injekce ...

Novorozenecky skrining.
Antenatalni lecba (?).



Po vylouceni CAH



N =

Vysetreni

RA a prenatalni obdobi

Fyzikalni nalez — somatickeé vysetreni (dysmorfické znaky,
vzhled genitalu, TK, u novorozence stav hydratace).

... 0bojetny genital.

... zensky genital se zvétsenim klitoridy, splyvani labii (posterior), hmatat
»obsah" v labiich (?! zena x muz).

... muzsky genital s bilat. kryptorchismem, mikropenis?, izolovana
perinealni hypospadie, nebo hypospadie s nesestouplymi varlaty?

... RA s DSD jako napriklad CAH.

... rozpor mezi vzhledem genitalu a prenatalnim karyotypem.



Zena 46 XX s virilizaci genitalu

Prenatalni Postnatalni
Neprogredujici Progredujici Zevni zdroj
po narozeni PO narozeni posilovna,
jatrogenni
Fetalni expozice CAH LOAH

matefsky zdroj androgen
(virilizujici nador vajeCniku
nebo nadledvin, CAH matky,
luteom)

Lécba matky - jatrogenni

Placentalni aromatazova
deficience (velmi zfidka)

21-OHD; 1113-OHD;
3 B3-OHSD; P450
oxidoreduktazova
deficience

Nador s produkci
androgenu:
ovaria, nadledviny

SVF nebo pozdni
diagn6za CAH
21-OHD; 1113-OHD;
3 3-OHSD; P450
oxidoreduktazova
deficience
Virilizujici nador
ovaria, nadledviny




Vysetreni divky s obojethym genitalem

Karyotyp: krev/FISH/PCR.

Elektrolyty (Na, K, Cl).

Glykemie (hypoglykemie: kortizolova deficience).
Panevni USG (U a O normalni).

Plasma 17a-OHP (odebrat pred prvnim podani
steroidu !!1), optimalni timing nad 48 h po narozeni
(clearance placentalni produkce, za postnatalnim
vrcholem po narozeni).

Steroidni profil (krev nebo mocg).
Krev na CYP21 analyzu.



* Dysgeneze gonad (T, AMH, reprodukce)
» Biosyntetické defekty (T, DHT)

« Androgenni insenzitivita (PAIS, CAIS)

« Syndromy nebo néco dalsiho



Urceni pohlavi

Zpocatku muze byt nejisté.
>90% 46, XX CAH a vsichni 46, XY CAIS: vedeni
zenskym smerem.

Deficit 5a-reduktazy a 173-HSD: mozna virilizace v
puberte.

PAIS ?
Mikropenis: vedeni muzskym smerem.

Ovotestikularni DSD: pripadna budouci fertilita podle
vyvoje gonad a dalsiho vyvoje.



Postup

Komplexni vysetreni.
Rozhovor s rodici.
UrcCeni pohlavi.

Pred urCenim pohlavi: zkusit efekt podanych
androgenu.
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